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Layihanin adi: Bas beyin xoar¢onginin Yod-131-IPA ils hadefe yonalmis radionuklid
miialicasinda 18F-fluoroetiltirozin (18F-FET) ilo PET/KT -nin tatbiqi

Layiha rahbarinin soyadi, ad1 ve atasmin adi: Oliyeva Normin Habib qiz1

Layihanin nomrasi: AEF-GAT-8-2024-1(49)-03/03/3-M-03

Miiqavilanin imzalanma tarixi: 22 oktyabr 2024-cii il

Qrant layihasinin yerins yetirilme miiddati: 18 ay

Layihanin icra miiddati (baslama va bitma tarixi): 01 noyabr 2024-cii il - 30 aprel 2026-c1 il

Layihanin I marhala iizra (riib) mablagi:

Hesabatda asagidaki masalaler isiqlandirilmalidir:

Layihanin hayata kegirilmasi lizra cari ribds yerina yetirilmis elmi iglar

ilk marhalads, 131I-IPA va 18F-FET ils hadafa yénalmis radionuklid miialica sahasinds aparilan tadqigatlarin cari
vaziyyatinin hartarafli nazardan kegirilmasi hayata kecirilmisdir. Bu arasdirmalarin asas magsadi, multiform
glioblastomanin (GBM) diagnostikasi ve mialicasinda LAT-1 amin tursu dasiyicisini hadaf alan
radiofarmasevtiklarin effektivliyini dayarlandirmak va bu sahada mévcud olan elmi tadgiqatlarin naticalarini
sistemlasdirarak layihanin metodoloji bazasini gliclandirmak olmusdur.

Bu ¢arcivada, beynalxalqg va yerli elmi nasrlar, aparilan klinik tadqigatlar ve eksperimental naticalar nazardan
kecirilmisdir. Bu analiz, 18F-FET PET/KT-nin terapevtik prosesa inteqrasiyasinin elmi asaslarini daha da
daqiqglasdirmak va 131I-IPA-nin GBM miialicasinda potensialini giymatlandirmak tgin apariimisdir. Mixtalif
arasdirmalarin miqayisasi naticasinda LAT-1 vasitasila hadafa yonalmis radionuklid mualicanin perspektivlari,
UstlinlGklari va mahdudiyyatlari miayyan edilmisdir.

Layihanin radiofarmasevtik dizayn marhalasinds, 131I-IPA va 18F-FET PET radioisaralama proseslarina yonalmis
ilkin islar goriilmisdir. Bu ¢arcivada asagidaki mihim addimlar atilmisdir:

Mixtalif sintez metodlari nazardan kegirilmis va laboratoriya saraitinda 131I-IPA-nin hazirlanmasi tiglin an
uygun kimyavi va fiziki parametrlarin miayyanlasdirilmasi istigamatinda ilkin addimlar atilmisdir. Reaksiya
saraiti, sintez temperaturu, halledici miihiti vo digar texniki parametrlar Gizra optimallasdirma islori
baslaniimisdir.




Radioisaralama prosesinin effektivliyini va stabilitesini artirmaq tGglin mixtalif metodologiyalar
giymatlandirilmisdir. Bu ¢argivada radionuklidin sis toxumasinda yigilma saviyyasini artirmaq va geyri-hadaf
toxumalarda minimal toplanmasini tamin etmak magsadila muxtalif kimyavi tanzimlamalar nazardan
kegirilmisdir.

131I-IPA-nin bioloji miihitds sabitliyini giymatlondirmak magsadila laboratoriya saraitinda ilkin sinaglar
planlasdiriimisdir. Bu testloar maddanin farmakokinetik va farmakodinamik xtsusiyyatlarini giymatlandirmak va
klinik tatbiq Ug¢lin uygun dozalarin miayyanlasdirilmasina kdmak edacakdir.

Bundan alava, GBM xastalarinin klinik malumatlarinin toplanmasi va analizi Gglin xtisusi formalar hazirlanmisdir.
Bu formalar, 131I-IPA va 18F-FET PET ila miayina edilacak xastalarin klinik va demoqrafik gdstaricilarini sistemli
sokilda toplamagq li¢lin nazarda tutulmusdur. Xastalarin ilkin diagnozu, mialicays cavab gostaricilari, bioloji
markerlari va digar klinik malumatlari bu formalar vasitasila strukturlasdiriimis sakilds qeyd edilacakdir. Bu
malumatlar galacak analizlar va naticalarin daqigliyini artirmaq Ugun kritik shamiyyat dasiyir.

Layihanin novbati marhalasinda preklinik va klinik sinaglarin icrasi, radiofarmasevtik maddalarin stabilliyinin va
effektivliyinin yoxlanilmasi planlasdirilir. Bu marhalada, 131I-IPA-nin real klinik saraitda tasir mexanizmi, onun
mialicavi potensiali va yan tasirlari Gizarinda daha genismiqyasli tadgiqatlar aparilacaqdir. Mixtalif dozaj
rejimlarinin va kombinasiyali mialica yanasmalarinin sinagdan kegirilmasi planlasdirilir. Bu islar GBM
mialicasinda hadafa yonalmis radionuklid terapiyanin optimallasdiriimasi va onun standart mialica
protokollarina inteqrasiyasi Giciin shamiyyatli naticalar tagdim edacakdir.

Layihanin hayata kegirilmasi tzra planda nazarda tutulmus islarin yerina yetirilma daracasi (cari rib Uclin, faizla
giymatlandirmali)

Layihanin hayata kegirilmasi tglin planda nazards tutulmus islar 100% yerina yetirilmisdir.

Hesabat dovriinds alinmis elmi naticalar, onlarin yenilik daracssi

Layihanin icrasi ¢argivasinda ilk marhala olarag mdévcud elmi adabiyyatin va preklinik tadgiqatlarin hartarafli
nazardan kegirilmasi hayata kegirilmisdir. Bu marhals, 131I-IPA va 18F-FET PET/KT-nin multiform
glioblastomanin (GBM) hadafa yonalmis radionuklid terapiyasinda istifadasinin elmi asaslarini daha darindan
anlamagq, tatbiq imkanlarini dayarlandirmak va tadgiqatin galacak istigamatlarini miayyanlasdirmak magsadila
hayata kegirilmisdir.

Bu ¢argivada, nliva tababati, onkologiya va radiologiya sahalarinda galisan yerli va beynalxalg mitaxassislarla
elmi mizakiralar tagkil edilmisdir. Bu miizakiralar zamani mévcud tadgigatlarin naticalari, hadafa yonalmis
radionuklid terapiyanin GBM xastalarinin sag qalma gostaricilarina potensial tasiri, 1311-IPA-nin LAT-1 amin
tursu dasiyicisi vasitasila sis hiiceyralarini selektiv hadaflamasi ve 18F-FET PET/KT-nin mialicaya cavabin
monitoringindaki rolu kimi vacib masalalar arasdiriimisdir. Bununla yanasi, bu terapiya yanasmasinin mévcud
standart mualica Gsullari ila inteqrasiyasinin mimkinllyi va potensial Gstlnliklari da giymatlandirilmisdir.

Tadgiqatin ilkin marhalasinda aparilan tahlillar naticasinda 1311-IPA-nin sintez va farmakokinetik
xususiyyatlarinin giymatlandirilmasi, onun sis toxumasina segici yigilma xtsusiyyatlarinin daha atrafli
arasdirilmasi va klinik tatbiq potensialinin miiayyan edilmasi (glin alava preklinik tadgigatlarin aparilmasinin
zaruriliyi vurgulanmisdir. Hazirda alda edilmis malumatlar, halslik konkret naticays galmak li¢lin kifayat etmasa
da, moévcud tadqigat istigamatlarinin genislandirilmasi va fargli metodoloji yanasmalarin tatbiqi t¢lin zamin
yaratmisdir.




Bundan alava, layihanin galacak marhalalarinda 18F-FET PET/KT goériintiilamasinin terapevtik effektivliyi
artirmagq va fardilasdirilmis mualica strategiyalarini takmillasdirmak lglin neca tatbiq oluna bilacayi masalasi
Gzarinda is aparilmaqdadir. Bu goriintilama texnologiyasinin GBM xastalarinda mualica effektinin erkan
moarhalada giymatlandirilmasina va mialicaya cavab reaksiyasinin izlanilmasina neca tasir eda bilacayi hala da
arasdirma talab edan sahalardan biridir.

Tadgigatin ilkin planlasdirma marhalasinda, radiofarmasevtik maddanin istehsal prosesi, onun keyfiyyatina
nazarat mexanizmlari voa mualicaya daxil edilma protokollari lizra beynalxalq tacriibalar da nazardan
kecirilmisdir. Bu istiqgamatda xisusila "Good Manufacturing Practice" (GMP) standartlarina uygun sintez va
stabilizasiya proseslarinin neca hayata kegirilacayi, mualicanin klinik praktikada tatbiq edilmasi liclin hansi
protokollarin uygun ola bilacayi va radiofarmasevtik maddalarin dozaj optimizasiyasinin neca apariilmali oldugu
kimi masalalar muzakira edilmisdir.

Bu ilkin marhalada aparilan tadqgigatlar va elmi muzakiralar asasinda layihanin galacak marhalalarina dair asas
istigamatlar miayyan edilmisdir. Novbati marhalada preklinik tadgigatlarin genislandirilmasi, 1311-IPA-nin in
vitro va in vivo testlarinin aparilmasi va klinik sinaglar Gglin potensial xasta gruplarinin miiayyan edilmasi
planlasdirilir. Layihanin asas magsadlarindan biri olan GBM xastalarinin mualicasinda fardilasdirilmis
radionuklid terapiya yanasmasinin inkisaf etdirilmasi ticlin hadafa yonalmis mialica va gorintilama
strategiyalarinin effektivliyinin artirilmasi Gzarinda islar davam etdirilacakdir.

Layihanin yerina yetirilmasi zamani istifada olunan Gsul ve yanasmalar

Layihanin icrasi zamani istifada olunacaq Usul va yanasmalar hals tatbiq edilmamisdir, lakin ilkin marhalada
aparilan elmi arasdirmalar va beynalxalq tacriibalar asasinda planlasdiriimisdir. Bu plan, 1311-IPA
radiofarmasevtik darman vasitasinin sintezi, onun keyfiyyatinin yoxlanilmasi va terapevtik effektivliyinin
giymatlandirilmasi istigamatinda tadqgiqatlarin aparilmasini nazarda tutur. Bu proseslar, multiform
glioblastomanin (GBM) mualicasinda 131I-IPA-nin hadafa yonalmis radionuklid terapiya vasitasi kimi potensial
tatbiqini arasdirmag va onun effektivliyini daha daqgiq miayyanlasdirmak magsadila planlasdiriimisdir.

Bu marhalada radionuklid terapiyada istifads edilacak radiofarmasevtik maddalarin sintez metodlari,
radioisaralama prosesinin daqigliyini va stabilitesini artirmaq Ggiin mimkin kimyavi va fiziki parametrlar
giymatlandirilir. Xtsusila, 1311-IPA-nin sintez sartlarinin takmillasdirilmasi va GBM hiiceyralarina spesifik
baglanmasini artirmaq magsadila mixtalif tanzimlama va modifikasiyalar (izarinda arasdirmalar aparilmasi
planlasdirilir. Maddanin stabilitesini va bioyararliligini artirmagq Gglin sintez saraitinin optimallasdiriimasi,
halledici mihitin se¢imi va digar laboratoriya sartlarinin dagiglasdirilmasi nazards tutulur.

Eyni zamanda, beynalxalq va yerli elmi manbalar, mivafig klinik tadgiqatlar va elmi magalalar tahlil edilmis, bu
materiallar asasinda 131I-IPA va 18F-FET PET/KT-nin GBM mualicasinda integrasiyasinin potensial Gstlnltklari
va digar gorintilama va mialica Gsullar ils miigayisada effektivliyi nazardan kegirilmisdir. Xtsusila, 18F-FET
PET/KT-nin diagnostik gorintiilamadas ylksak dagigliys malik olmasi, sis hiiceyralarinin metabolik aktivliyini
giymatlandirmakda Ustiinlik taskil etmasi va mialicaya cavabin erkan marhalada izlanilmasina imkan yaratmasi
bu metodun layihaya integrasiyasinin shamiyyatini vurgulamisdir. Bu yanasma, mialicanin fardilasdirilmis
soakilda aparilmasina va terapiyanin effektivliyinin artirilmasina kémak eda bilar.

Planlasdirilan tadgiqatlar ¢argivasinda 131I-IPA-nin LAT-1 amin tursu daslyicisini hadaf alarag GBM
hiiceyralarinda secici sakilda yigilmasi va onun sis toxumasina tasirinin giymatlandirilmasi nazarda tutulur. LAT-
1 amin tursu dastyicisinin yiksak saviyyads ifada olundugu sis hiiceyralarinda 1311-IPA-nin spesifik yigiimasi
radionuklid terapiyanin effektivliyini artirmaga va atraf saglam toxumalara tasirini minimuma endirmays komak
eda bilar. Bununla yanasi, 18F-FET PET/KT gérintilama metodu ila birgs istifads edildikda, 1311-IPA-nin mualica
naticalarinin daha daqiq izlanmasi va fardilasdirilmis terapiya yanasmalarinin optimallasdiriimasi mimkin ola
bilar.




Tadqgiqat plani ¢arcivasinda radiofarmasevtik maddanin keyfiyyatini va effektivliyini giymatlandirmak lg¢lin
yalniz in vitro testlarin aparilmasi nazarda tutulur. in vitro testlar zamani, 131I-IPA-nin GBM hiiceyra xatlari
Gzarinda biofiziki va biofunksional tasirlari tadqiq edilacak, onun sis hiiceyralarina spesifik baglanma saviyyasi,
hiceyradaxili toplanma mexanizmlari ve metabolik stabilliyi arasdirilacaqdir. Bu tadgiqatlar radiofarmasevtikin
farmakokinetik xtsusiyyatlarini dayarlandirmak va klinik tatbiq t¢lin uygunlugunu ilkin saviyyada miayyan
etmak Uiclin asas rol oynayacaqdir.

Bununla yanasl, radiofarmasevtik maddanin kimyavi sabitliyi va bioloji aktivliyi laboratoriya saraitinda test
edilacak, onun stabil galma miiddati va mixtalif temperatur saraitlarinda effektivliyinin dayisib-dayismadiyi
arasdirilacaqdir. 1311-IPA-nin GBM hiiceyralari ilo qarsiligh tasiri arasdirilacaq va terapevtik tasir
mexanizmlarinin daha yaxsi basa disllmasi lg¢lin alave tadqiqatlar aparilacaqdir.

Bu yanasma, maddanin klinik tatbiga uygunlugunu ilkin saviyyada dayarlondirmaya imkan veracakdir. Tadgigat
naticalarina asasan, daha daqiq sintez sartlarinin miiayyan edilmasi va galacak klinik arasdirmalara asas
yaratmagq Uglin alava eksperimental marhalalarin hayata kegirilmasi planlasdirilir. Layihanin névbati
marhalalarinda alda edilan naticalara asasan, GBM miualicasinda fardilasdirilmis radionuklid terapiyanin inkisaf
etdirilmasi istigamatinda yeni yanasmalarin islanib hazirlanmasi hadaflanir.

Layiha Uzra elmi nasrlar (magalalar, monografiyalar, icmallar, konfrans materiallari, tezislar) (darc olunmus,
¢apa gabul olunmus va ¢apa gondarilmislari ayriligda geyd etmakls) (suratlarini alava etmali!)

Halalik olmayib

ixtira vo patentlar, ssmaralasdirici takliflar

Yoxdur

Layiha Uzra ezamiyyatlar

Nazarda tutulmayib

Layiha Uizra elmi ekspedisiyalarda istirak

Yoxdur

Layiha Uzra digar tadbirlarda istirak

Layiha ¢argivasinda layiha rahbari 9liyeva Narmin, Vyanada kegirilan ESMIT Advanced Course — "Advanced
Imaging in Brain Tumours" adli ixtisasartirma kursunda istirak etmisdir. Bu beynalxalq kurs European
Accreditation Council for Continuing Medical Education (EACCME®) tarafindan akkreditasiya olunmus va
istirakgilara 12 Avropa CME (ECMEC®) krediti verilmisdir.

Talim beynin badxassali va xosxassali sislarinin diagnostikasinda an yeni gérintiloma metodlarina hasr
olunmusdur. Kurs middatinda beyin sislarinin pozitron emissiya tomografiyasi (PET), magnit-rezonans
tomografiya (MRT), komplter tomografiyasi (KT) ve multimodal gériintiilama texnologiyalarinin klinik tatbiglari
va mugayisali effektivliyi genis mizakira olunmusdur.

Kurs ¢argivasinda beyin sislarinin mialicasinda muasir yanasmalar, xiisusila proton terapiyasi va hadafa
yonalmis radionuklid terapiya metodlari genis tahlil edilmisdir. Proton terapiyasinin beyin sislarinin
mualicasinda tatbiqi, bu texnologiyanin ananavi radiasiya terapiyasi ile miqayisada Ustlnliklari, sis toxumasina
daqiqlikla yonalmasi va atraf saglam toxumalara minimal tasir etmasi kimi mévzular kursda asas mizakira
edilan masalalardan olmusdur.
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Layiha moévzusu Uzra elmi maruzalar (seminarlar, konfranslar, dayirmi masalar va s. ¢ixislar)

Yoxdur

11

Layiha tizra alda olunmus cihaz, avadanliq va qurgular, mal va materiallar

Layihanin bu dovri Gglin avadanhq alimi nazards tutulmamisdir.

12

Yerli hamkarlarla slagalar

Olmayib

13

Xarici hamkarlarla alagalar

Olmayib

14

Layiha movzusu Uzra kadr hazirlig

Layihanin bu dovri Uglin nazarda tutulmayib

15

Sargilarda istirak

Olmayib

16

Tacrlibaartirmada istirak ve tacriibea mibadilasi

Layihanin bu dovri Ugiin nazarda tutulmayib

17

Layiha movzusu ila bagh elmi-kitlavi nasrlar, kiitlavi informasiya vasitalarinda ¢ixislar, yeni yaradilmis internet
sahifalariva s.

Yoxdur.

Layiha rahbarinin imzas1 Bliyeva Nermin Habib qizi

Tarix

QEYD: biitiin hallarda uygun olan bandler doldurulmalidir.




